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SOJ\~1AIRE 
Le travail expérimental présenté dans cette thèse concerne 
le tra itement par déter~ents non ioniques de la me mbrane apicale de la 
vessie urinaire de Rana pipiens L. 
Les Cémulsols NPT-6 et NPT-10 attaquent les cellules épithé-
liales. Nous remarquons des altérations morphologiques au ni veau de cet-
te face apicale: le coat extracytoplasmique, les granules de sécrétion, 
les mitochondries et la matrice cytoplasmique subissent des chan Gements 
qui sont la conséquence de la perte de constituants. L ' attaque de la fa-
ce apicale peut permettre le passag~ de molécules de déter~ent causant 
une inhibition ùu flux net d'eau, ce qui suggère également une atta que 
de la doubl~ wembrane, mais elle ne peut être observée ave c les méthodes 
actuelles. Nos rés ultats ne permettent pas de conclure à ce sujet. 
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INTRODUCTION 
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Certaines observations récentes (Bourguet J., données non pu-
bliées 1970) indiquent qu'une attaque modérée au moyen de détergents 
non-ioniques peut entraîner une inhibition marquée et spécifique de J·a 
réponse ~ydrosmotique de la vessie urinaire des amphibiens aux hormones 
neurohypophysaires. L'action des détergents pouvant aboutir, lorsqu'ils 
sont utilisés en concentration élevée, à la solubilisation complète des 
membranes et à la disparition de toute structure de type membranaire, il 
nous a paru intéressant de rechercher dans quelle mesure une action plus 
modérée et spécifique, telle que celle observée sur l'épithélium de la 
vessie, s'accompagnait de modifi cations décelables tant en ce qui concer-
ne l'ultrastructure cellulaire que les relations entre les différentes 
cellules. 
Différentes particularités intéressantes sont à l'origine d'un 
emploi fréquent de la vessie urinaire des amphibiens dans l'étude de per-
méabilité membranaire . Cet organe peut être facilement isolé et possède 
une structure histolo gique très simple: il comporte une assise épithél ia-
le unique stratifiée,qui n'est elle-même sous-tendue que par une couche 
peu importante de tissu conjonctif. Les cellules épithéliales se chevau-
chent fréquemment; Choi en 1963 démontre que toutes les cellules de l'é-
pithélium muqueux ont au moins un point de contact avec la membrane api-
cale. Le mode de montage en diaphragme (Bourguet et Maetz,1961 ) permet 
d'isoler facilement de grandes superficies et la préparation ainsi obte-
nue reste fonctionnelle de nombreuses heures in vitro. 
Physiologiquement, la v~ssie remplit chez les amphibiens deux 
fonctions, Elle effectue d'une part un transport de sodium à partir du 
compartiment urinaire et peut d'autre part être le siège d'un flux net 
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d'eau important . Le transport de sodium résulte d' un in·oecs s us actif et 
est à l'origi ne ~e la diff ér ~nce de potentiel électrique t r ansépithélial. 
La perméabilité os motique à 1 1 0.au est déterminée par une zone voisine de 
la face muqueus e , vraisemblablement la membrane plasmique apicale des cel-
lules ériithéli a les (Jard, 196G ; Bourguet et Jard, 19!'. 4; Ussing, 1954). Les 
mouvements d'eau sont passifs et n'entra!nent de flux net que lorsque les 
deux faces sont ba ignées par des solutions de pressions osmotiques diffé-
ren tes (Ben tl ey , 1958-1959-1961-1964; Leaf et Coll. 1958; Leaf, l9b0), Les 
hormones neu r o hypophysaires stimulent aussi bien les deux composantes de 
la balance hydrominérale: transport de sodium (action natriférique) et 
flux net d ~eau (act ion hydrosmotique) (Bourguet et Morel, 1967). 
On adme t généralement que toutes les caractéristiques de p e r méa-
bil i té de l a pré pa ration s ont détermjnées par les membranes apicale et ba-
s a le des cellules é pithél i a les. 
Ùl membr a ne p l a s mique api cale est directe me nt accessible s ur tou-
te sa su r face et à c o ndition de dis poser d'a gents dont, s o it les dime nsi ons 
mo l écu l a ires, soit la solubilité, limitent l'accès à la seule membrane; on 
peut espére r in t erfér er u niqueme nt a vec cette dernière. Différents types 
de détergents ont é té e mployé s pour s olubiliser l e s membran es et dissocier 
leurs d i ff érents constitua nts. Ainsi il fut rapport é par Te rry et Coll. 
en 196 7, e t par Engelman et Morowi t z en 1968, que l e déoxycholate de so-
dium e t le dode cyl sulfate de sodium produisent un haut degré de sépa-
rati o n des pro t é ines et de~ nhospholipides de la surface des membranes 
de My c o p lasma L~_!d_l aw i i. Razin et Bara s h en 19ti 9, o nt sug~éré un mé ca-
nisme d 'action pour le trito n X-100 s ur les éryth r ocytes. Ils montrère nt 
que c e t ensioactif à faible concentra tion {0.5 - 100 mg/1000) inhibe 
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l'hémolyse hypotonique en augmentant l'hydratation des protéines de 
la membrane pl asmique des érythrocytes. 
Certains de ces détergents semblent remplir toutes les con-
ditions pour une attaque spécifique de la membrane apicale. Il s'agit 
de tensio-actifs insolubles ou peu solubles dans l'eau et dont l'accès 
au cytoplasme cellulaire ~st fo rtement limité par leur caractère lipo -
phyle. C'est le c~s, par exemple , de certains dérivés de type nonyl phé-
nol polyoxyéthyl~né l chaine cou rte (par exeraple,Cémulsol NPT-6) et qui 
sont peu solubles dans l'eau. 
Il résulte des observations de Zalta et Coll. , 1962, que ces 
détergents non ioniques lysent ou rendent fra giles les membranes cellu -
laires , ce à un de gré variant avec la lon gueur de la chaine polyoxyde 
J 'é~nylène et de la concent ration utilisée. C'est cette action morpho-
logique connue qui nous poussa à l'utilisation deR détergents non ioni-
ques pou r ces é tudes de perméabilité mer.; ranaire. 
Mis au contact de la face apicale de la vessie, le NPT-6 inhi-
be pr esque complètemen t la réponse hydrosmotique à l'ocytocine, mais af-
fecte peu l e flux net de base et la différence de potentiel électrique 
transépithé liale. 
Nous avons dans ce t ravail recherché si ces variations de per-
méabilité s'accompagnaient de modifications ultrast ructurales suscepti-
bles de les e xpliquer. 
MATERIEL ET METHODES 
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Animaux. 
Ce travail a été effectué sur la vessie urinaire de Rana pi-
piens. Ces animaux sont conservés à jeun dès leur arrivée au laboratoire. 
Ils sont isolés dans des Erlen-Meyer de 1,000 ml contenant 200 ml d'eau 
0 courante. Ces grenouilles sont gardées en chambre froide 2 C et rame-
nées à la température ambiante une s emaine avant leur utilisation. 
Prélèvement et préparation des spécimens. 
Après décérébration des an i maux, la vessie est rapidement rem-
plie de Rin ger. Son montage est facilité par l'insertion de 5 li gatures 
de fil de soie sur la paroi vésicale. Ces fils permettent ensuite de 
contrôler la rétraction de la paroi l ors de la dissection. Ainsi la ves-
sie peut être montée à la manière d' un diaphra gme entre deux chambres 
de plexi g las s (Fi gure 1) . 
On isole ainsi dans la mê me préparation deux éléments iden ti-
ques dont l'un servira de contrôle e t l'autre sera traité au détergent. 
La face séreuse de la prépa ration repose sur une toile de nylon, et l'é-
tanchéité du monta ge est améliorée par un enduit de silicone. Le flux 
net d'eau é tant li~ à l'ex i stence d'une différ ence de pression osmotique 
entre les milieux bai gnant les deux faces de l'épithélium, les chambres 
séreuses sont remplies d'une solution de Ringer {pH 8.1) oxygénée par 
barbota ge d'air et les chambres infér ieures sont remplies d'une solution 
hypotonique: Ringer dilué a u ving tième , 
Figure 1. 
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Les chambres inférieures ne communiquent avec l'extérieur 
que par l'intè rmédiaire de cathéte r s insérés dans un bouchon: un ca-
théte r est libre et muni d'une valve, un ·J deuxième est relié à un 
"système d ' injection. La pression hyd rostatique s'exerçant dans le 
compartiment muqueux lors de l'insertion de chacun des 2 bouchons, 
permet de maintenir la pré paration en position fixe contre la toile 
de nylon. 
Le flux net d'eau traversant la vessie tend à entraîner une 
v a r iation de volume dans la chambre inférieure. Ces variations sont dé-
tec tées et compensées à l'aide d'un dispositif automatique. L'enregis-
treme nt su r bloc mémoire du volume injecté en fonction du temps permet 
u ne mesure continue du flux net d'eau. 
Protocole Exp érimental. 
Après une période d' équi libration d'environ 90 minutes, 
lorsque le f lux de la base est atte i nt, deux stimulations à l'ocytoci-
ne (S yntoc inon, Sandoz) son t effectuées. La dose d'hormone est de 10 
mill i-uni tés par ml (Y/ml); l'hormone est ajout é e du côté séreux. 
L 'ocytocine entraîne un accroissement du flux net d'eau. Une stimu-
l a ti on du re 15 minutes et est suivie d'un rinç age de la préparation au 
Rin ger, jus qu'au rétablissement du flux de b a se; à ce mome nt seulement 
a li eu la deuxi~me stimulation. 
Après cette stimul a t i on, le déterge nt étudié est appliqué du 
côté mJqueux, pendant des temp s e t à des conce ntrations variables consi-
g nés dans l e Tableau 1. Ces détergents sont de s polymères de l'oxyde 
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d'éthylène et du phénol de formule c9H9 - (OCH2 -CH2)nOH (n: 6 ou 10, 
Cémulsols NPT-6 ou 10 , Société Melles, Bezons, France). 
Certaines préparations (dix ) ont été fixées immédiatement 
après trait~ment au détergent, d'autres (cinq) ont subi une troisième 
stimulation à l'ocytocine , destinée à apprécier l'intensité de l'inhi-
bition provoquée par le détergent, et n'ont été fixées qu'après rinça-















Une seule méthode de fixation est utilisée. Le fixateur em-
ployé est le glutaraldehyd~ 33 dans du tampon cacodylate 0.1 M. La 
fixation a lieu dans les chambres. La fixation débute par 11n rinçage 
des chambres séreuses par ce mélange fixateur. La fixation est renou-
velée par addition de 2 ml de glutaraldéhyde tamponné. Durant cette 
étape, les chambres sont maintenues à la température de la pièce. 
Après une durée de 15 minutes, les chambres séreuses et mu-
queuses sont abondamment rincées au moyen de tampon cacodylate addition-
né de 7.5% de sucrose. Puis il y a ouverture des chambres et dissection 
de la préparat]on; cette opération est suivie d'un lavage des fragments 
con trôle et traité dans le tampon cacodylate/sucrase pour une durée mi-
nimum de 15 heures à 4°c. 
Post-fixation. 
La post-fixation es t effectuée par le tétroxydc d'osmium tam-
ponné par le véronal acéta~e , selon Michaelis, utilisé à un pH 7.4. Les 
spécimens baignant dans cette solution osrniée sont maintenus à l'obscu-
ri té et l la température de 4°c pour une heure. 
Deshydratation. 
Après la post-fixation en osmium, les spécimens sont déshydra-
tés par des bains successifs dans l'alcool éthylique. 
A - Alcool 
B - Alcool 
703 
903 
C - Alcool absolu 1 
30 minut e s 
30 minutes 
15 minutes 
11 15 minutes 
111 15 minutes. 
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Cette déshydratation se continue par 3 bains successifs de 
10 minutes chacun dans l'oxyde de propylène, Les spécimens sont ici en-
core traités à la tern;iérature ambiante. 
Enrobage. 
Cette opération débute ap r ès le passage du tissu dans le der-
nier bain d'oxyde de propylène. La vessie est alors plongée d:i.ns un rr.é -
lange à partie égale d'oxyde de propylène et d' épon 812 (Luft, 1961). 
Les récipients sont alors mis une heure sur un agitateur muni 
d'un plateau tournant (appareil de Koshida) à température ambiante. Ces 
bains sont ensui te dépos és sous vide (15 pouces de Hg ) pour 15 heures à 
22°c. 
Le lendernain, huit pièces de 1 mm de côté sont découpées dans 
chacune des préparations contrôle et traité . Les spécimens sont déposés 
dans l a résine fraiche: Epon préparée dans les proportious 4A/6B, Le 
t out est alors déposé sur l' ap:itateur pour environ 4 heures. 
Ap r ès ce lap8 de temps, les pièces sont incluses et orient é es 
verticalement dan s des gel lules de gél atine. La polymérisation débute 
par un passage de 15 heures sous vide dans une étuve à 45°C; elle est 
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poursuivie par un passage prolongé , 2 jours ou plus, dans l'étuve, à 
60°c. 
Coupes . 
Les coupes sont faites avec un ultratome LKB équipé d'un cou-
teau de verre. Les bacs sont de ruban adhésif et les coupes sont re-
cueillies à la surface d'un bain d'alcool 103. Les coupes semi-fines 
(1 - 2 u) sont recuei llies au moyen d'une boucle de platine, puis col-
lées sur lame à l'aide d'albumine de Meyer 13, séchées rapidement. Les 
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coupes fines 600 A - 1000 A, coupes grises et dorées sont recueillies 
sur grilles de cuivre 300 mesh. 
Les coupes semi-fines sont examinées au photomicroscope Leitz 
et les coupes fines sont regardées au microscope Phil ips EM-300. 
Colorations. 
Nous étudierons sous cette rubrique les procédés de colorations 
qui fournirent les meilleurs informations. Les méthodes de coloration va-
rient suivant le mode d'observation: microscopie optique ou électronique. 
A) Microscopie optique. 
1. Colo1·ation par fuschlne basique. 
Les coupes semi-fines sont colorées 5 minutes par fuschine 
basiqu~ 13 dissoute dans un mélange 503 d'alcool, 503 d'acé-
tpne . 
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2, Coloration de TZITSIKAS - RDZOK - VATTER. 
La triple coloration (thionine-azur B - fuschine),métho-
de de Tzi tsikas - Rdzok - Vat ter (1961) est effectuée 
comme suit: 
- Bain à l'acétone 1 minute 
- Thionine 0,23 H20, pH 3,8 
fante crn°c. 
- Rincer à l'eau distillée 
3 minutes sur plaque chauf-
- Azur B 0.23 dans tampon phosphate à un pH 9 ou 5.5, chauf-
fé 3 minutes 
- Rincer à l'eau distillée 
- Tremper 1 - 2 minutes dans Macallum's 
- Rincer à l'eau distillée 
- Déshydrater dans l'alcool 953 
- Laver au xylène et monter. 
B) Microscopie électronique. 
1. Double coloration: uranyl acétate - citrate de plomb, 
a) Le tissu subit toujours une coloration à l'acétate d'uranium 
aqueux. Cette coloration est quelquefois effe ctuée lors de 
la déshydratation, 0.1 % d'uranyl dans l'alcool 70% filtré; 
cette phase s'effectue à l'obscurité pour 30 minutes. 
Une autre possibilité est de post-colorer sur coupes à l'u-
ranyl acétate 53 1 minute. 
b) Dans les deux cas pré-cités, les coupes fines après rinçage 
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suhissent une cnloration de 30 secondes au citrate de 
plomb, selon Reynolds (l9b3). 
2. La coloration au bleu Alcian donna éga l e ment de bons con-
trastes des st ructures polysacchar i diques par rapport au 
reste du tis ~ u. Elle fut pra tiquée selon l a méthode de 
Behnke et Zelander (1070). La colorat ion est obtenue par 
a ddition de 13 de bleu Alcian au fixateur, le glutaralde hy-
de. Une post-coloration l l'uranyl-acétate et nu citrate de 




Suivant les mé thodes de fi xa tion et de colo ra tion, il e•t 
pv~sib le Je d istinguer t r ois types de cellules dans l' épithé lium vési-
cal de Rana pipiens L. Ce sont: les cellules à cytoplasme dense, les 
cellules riches en mitochondries, et les cellule s basa l es . 
Les cellules à cytoplasme dense composen t plus de 853 de la 
popul ation totale de l 'épithé lium . Le terme de cellule granuleuse dési-
gne égalemcmt ces cellules de forme plus ou moins aplatie, dont le grand 
axe e s t parallèle à l a face a p i cale (Figures 1,2, 6 ) (Choi, 1960-1962-1963). 
Ces cellules granuleuses sont caractérisées par un grand nombre de fibrilles 
très proches les unes des autres , c e qui confère au cytoplasme cet aspect 
de ns e , fo rteme nt structuré (Claude, 1961) . Cette densité est accentuée par 
l e ~rand nombre de vés icules cytoplasmiques à contenu dense. 
Les mitochondries de f orme circulaire, mais présentant un pro-
f il all on~é en coupe transversale, sont d i spersée s tout autour du noyau. 
Le noyau de ces cellules a une ult rastructure similaire à celle de toutes 
les cel l u l es somatiques de ver t ébrés. L'enveloppe nucléaire consiste en 
une dou bl e membran~ dont le feuillet externe est souvent en contact avec 
les cite r nes de l'ergastop lasme, au t our desquelles sont dispersés des 
r i bosomes . La f usion des feuil lets interne et externe forme des pores 
nucl éaires . Les deux chromatines peuvent f acilement être situées . L'hé-
térochromatine forme des plages t rès denses a dh érentes au feuillet 
ex te rne de l a double membrane ; l 'euchromatine trace des sillons plus 
clairs s éparant chacune des pl ages. L'appareil de Golgi de ces cel-
lul e s est similaire à ce lui de p lusieurs cellules sécrétrices . Il est corn-
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posé de trois à cinq citernes flanquées de nombreuses vésicules; le 
complexe est localisé en position latérale ou supranucléaire. 
Les granules de sécrétion sont toujours présents dans les cel-
lules à cytoplasme dense et sont ordinairement situés immédiatement sous 
la membrane plasmique. Les granules muci gènes sont limités par une mem-
brane extrêmement fine. Ces grai ns de sécrétion déversent leur contenu 
en fusionnant à la membrane plasmique fournissant ainsi le matériel ex-
tracytoplasmique pouvant être remarqué sur les microvilli. Ce coat est 
très abondant et particulièrement dense (Bennett et Leblond, 1970; Brad-
bury et Stoward, 1967; Brandt, 1962; Ito, 19G4-19 t> 5-1969; Rambourg, 19 (;; 7; 
Rambou1·g et Coll., 1966). Rosen en 1970(a et bl, nota que suivant le degré 
de contra ction, il y a accumulation des granules sécrétoires. La vessie 
de tortue, à l'état contract é, est caractérisée par d'imposants aggrégats 
de granules de sécrétion. 
Une autre catégorie de cellules est représentée par les cellu-
les riches e n mitochondries qui forment environ 103 de la popu la t ion to-
tale (Fi gu r es 1,4,5). Ces cellules à cytoplasme clair renferment les mê-
mes organelles qu , les cellules denses sauf un nombre plus considérable 
de ~itochondries. Ces mitochondries son t globul euses, plus volumineuses 
que celles des cellules denses. Les fibrilles du cytoplasme étant beau-
coup plus espacées, on peut observe r des arrange~ents périodiques ou en 
faisce aux; en outre , la présence de nombreu s e s vésicules à contenu clair 
diminue encore la densité cy t o-
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plasmique. Ce type de cellules possède aussi une forme caractéristique: 
forme de flacon dont le goulot serait dirigé vers la lumière de laves-
sie et le corps dirigé vers l'intérieur de l'épithélium, Des corps mul-
tivésiculaires ( Figures 24,2G) de forme variable, formés quelquefois 
d'enroulements membrana i res créant plusieurs vacuoles internes, sont 
souvent aperçus dans la région du col. Les granules de sécrétion sont 
absents dans la région adjacente à la membrane plasmique, mais quel-
ques-uns sont disséminés dans le cytoplasme aux environs des mitochon-
dries . 
Le troisième type de cellules observé chez ~ana pipiens L. 
se c ompose de cellule~ basales. Ce sont de petites cellules de forme 
cubordale imbriquées à la base des cellules denses et pâles, Elles sont 
interprétées comme étant des cellules épithéliales indifférenciées; el-
l e s n'ont aucun contact avec la lumière vésicale. 
La morphologie détaillée de l'ultrastructure vésicale chez 
Bufo marinus et Bufo bufo a déjà été abondamment décrite par de nom-
b r eux chercheurs et ensuite synthétisée par Yamada, 1955, Choi, 1963, 
et Bentley, 1966, Ils nentionnent un quatrième type de cellules: les 
ce l lules à mucus. Après examen de plusieurs centa ines de cellules, au-
c une " goblet cell" ne peut être décelée. Donc ce type cellulaire, si-
non absent, est pour le moins rarissime chez Rana pipiens L. 
Les hémi-vessies soumises à deux stimulations d'ocytocine, 
présentent toutes les modifications ultrastructurales associées à l'aug-
mentation importante de la perméabilité à l'eau que provoque l'hormone 
antidiuréti~ue sur la vessie des amphibiens. Ces changements furent dé-
cr i ts récemment par Pak Pay . et Bentley, 19GO, Peachey et RaRmussen, 1961; 
de même que par Carasso et Coll., 1962 et Pisam et Coll., 1970. 
Les organelles intracy toplasmiques ne semblent pas avoir subit de 
changements profonds; l'ensemble présente tous les caractères dé-
crits plus haut. 
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Par contre , les surfaces latérales des cellules sont alté-
rées par les stimulations hormonales. Les espaces intercellulajres se 
trouvent après stimulation cons i dérablement augmentés, leur dilatation 
est telle q ue les digitations qui sont étroitement imbriqu6es à l'état 
de repos , arrivent~ ne plus s 'affronter que par leurs extrémités; les 
dimensions de ces espaces sont souvent supérieures l celles des plus 
grandes vacuoles du c ytoplasme. Malgré leur grand éloignement, les cel-
lules restent accolées au vois inage de la face muqueuse par la ba rre 
terminale ainsi qu'au niveau des des mosomes . Cet élargissement des es-
paces intercellu laires est accompagné de l'apparition de nombreuRes vé-
sicules, dont d'un gonflement général du hya loplasme par rapport lune 
vessie à l'état d0 repos. Il convient de remarquer que les modifications 
signalées sont porportionnelles a la valeur du flux net d'eau,donc inver-
sement proportionnelles au temps de rinçage après stimulation ( Di Bona 
et Civan , 1969). 
~orphologie des traités. 
Notre étud~ a porté exclusivement sur l'étude des modifi-
cations morphologiques caus ées par le traitement aux Cémul s o ls. 
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Action du NPT-6. 
Ce tensio-actif fut étud ié à une seule concentration (1000 ~ / 
ml) et l plusieurs temps d'action (5,10,90 min. ). Aucune différence no-
table ne peut être signalée en relation avec les variations de temps 
d'action. Le NPT-6 produit de faibles mais indubitables altérations des 
cellules g ranulées et des cellules ri ches en mitochondries ; les cellu-
les basales ne sont aucunement atteintes par ce traitement. 
Les espaces intercellulaires se contractent, les digitations 
s'imbriquent les unes dans les aut res . Le nomb re de vésicules et vacuo-
l es diminue consid~rablement, de même que le v olume total des organelles 
membranaires: réticulum, corps mult i vésiculaires. Des modifications pro-
fondPs sont observées dans la morphol o g ie des mitochondries. La double 
membrane mitochondriale est quelque peu distordue, d'une apparence fri-
pée et présente une perte impor tante de densi té de la matrice. Au con-
traire, les granules de sécrétion situés immédiatement sous la membrane 
plasmique sont très denses, de forme légèrement elliptique. Nous notons 
même, chez cc témoin, de larges aggrégats de g ranules sécrétoires ( Figu-
res 11,12,13), ce qui suggère, en accord avec l es travaux de Rosen,1970(a, b ) 
qu'un des mécanismes de protection du tissu contre l'action d'un traite-
ment quelconq u e soit l a contraction. La matr ice cytoplasmique est aussi 
dense q u e celle des cellu les cont rolées. La membrane plasmique, très bien 
définie, semble intacte sur toute sa surface. La surface filamenteuse ex-
tracytoplas r.1 ique s emble moins abondan te et répartie inégaleme nt sur de s 
microvillosit~s de forme, structure e t nombre s imilaire que chez l e ti s su 
contrôlé . 
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AoeibO . du NPT-10. 
Les hémi-vessies furent exposées à de ux concentrations 
de NPT-10 ( 250-1000 (/~l) appliquées du côté muqueux pour un temps de 
10 minutes. Ces deux conce ntrations a g issent différe1.:UDent •ur l• ... urpho-
logie des préparations. 
a) 250 Y/ml . 
L'exposit i on du tissu à une solution contenant 250 ( /ml de 
NPT-10, a un effet indubitable sur la mo rphologie des cellules ép ithé-
liales superficielles qui toutes subissent des changeme nts profonds; 
les cellules basales adjacentes à une lame de tissu conjonctif semblent 
relativement normales. 
Les espaces intercellulaires sont considérablement dilatés, 
visibles même pa r micros c op i e optique ( Figures 14,15). Les d igitations 
amincies, allongées, ne s'affrontent plus que par leurs extrémités en 
quelques endroits, mais d' autres forment d'énormes vacuoles; les cel-
l ules voisines n' ont de points de contact réels que par les barres ter-
minales. La membrane plasmique e st toujours bien définie et semble in-
tacte morphologiquement. Le nomb r e de vésicules, de même que leur volu-
me tot a l, est très inférieur aux conditions du tissu contrôle , mais re-
lativement similaire aux préparations traitées au NPT-6 . La double membra-
ne mitochondriale présente également l'aspect fripé et distordu déjà 
mentionné chez les traités au NPT- G; la ma trice est très pâle . La mem-
brane plasmique est toujours bien défin ie et semble intacte. Le glyco-
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calyx est moins abondant et fonne cte petits amas compacts le long du 
villus; para llèlement, les granules de sécrétion sont très denses et 
tracent une ligne bien définie immédiatement sous la double membrane, 
la vessie est encore l l'état contracté. 
b) 1000 (/ml. 
La grande caractéristique de ce traitement est l'action zona-
le du détergent: plusieurs cellules très pâles, quelques autres plus den-
ses, séparées par des cellules à densité presque normale. Morphologique-
ment, toutes les cellules superficielles subissent des changements pro-
fonds, visibles mGme pa r r: icroscopie optique. · Le pourcen tage de cellu-
les lysées étant très important, il nous est impossible de déterminer 
lesquelles des celJ ules riches en mitochondries ou des cellu les granu-
lées sont atteintes en premier lieu. Un point est acquis: les cellules 
de densité normale intercalées entre les cellules lysées sont toujours 
de type granulé. Les cellules basales sont relativement normales. 
Les cellules les plus altérées présen t e nt un gonflement géné-
ral du hyaloplasme, accompagné d'une transparence extrême du cytoplasme. 
Par microscopie électronique, nous remarquons que la membrane plasmique 
de ces cellules superficielles conserve sa structure en double feuillet 
même lorsqu'elle est lysée par l'action du détergent. Ce détergent altè-
re sCremen t cette membrane, car elle devient perméable à l'eau, ce qui 
donne lieu à l'oedème du cytoplasme. La cellule devient alors complète-
ment sphérique, Même dans le cas de lésions membranaires, les jonctions 
cellulaires sont préservées . Ces cellules très pâles comptent peu de 
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microvilli; s~ules les cellul es de densité relativement normale sont 
comparables au tissu de contrôle sur ce point, car le nombre de micro-
villi est associé à l'expansion de la surface apicale. L'oedème cellu-
laire peut se terminer par l'éclatement de la cellule. 
Lorsque la cellule atteint une forme relativement sphérique, 
le cytoplasme très pâle ne contient plus que des squelettes Membranai-
res, les organelles se vacuolisent, forment des ima ges myéliniques. On 
reconnait facilement l'oedème des mitochondries arrivant à former des 
vacuoles ou des corps multivésiculaires: enroulement de double membra-
rte contenant plusieurs vés icules ; les vacuoles peuvent également prove-
nir de l'ergastoplasme. Dans ces cellules lysées, la trame fibrillaire 
est particuli~rement visible, quelques ribosomes libres y sont disper-
sés ( Figures 19,29). Tout autre organelle cytoplasmique est méconnais -
sable. 
A cette concentratio n, le noyau subit é g 2 lement certaines al-
térations. L'enveloppe nu c léaire semble être intacte, mais le noyau pré -
sente de l 'oedème; il augment~ de volume et s'arrondit. En même temps, 
le dessin de la chromatine s'efface, et il est impossible de distinguer 
hétéro et ~uchromatine . 
Plusic11rs cellules superficielles sont apparemment proto;:;ées 
cont rù l'action lytique des détergents, mais présentent quand même des 
variations morphologiques comparables à celles observées dans un tissu 
traité 10 minutes par 250 r/ml de NPT-10. 
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Résumé des modifications ul trastructurales. 
'9 
Ces expériences montrent donc des modifications morphologiques 
réelles puisque les techniques actuellement employées ne permettent pas 
de vérifier une modification ultrastructurale de la double membrane plas-
mique. Nous pouvons résumer nos observations comme suit: 
a) Contrôle après traitement hormonal. 
- Gonflement général du hyaloplasme 
- Augmentation du nombre et du WJlume total des organelles 
membranaires 
- Espaces intercellulaires des faces latérales très dil atés 
- Préservation des barres te rminales et desmosomes 
b) NPT-G. 
- Aspect distordu des membranes mitochondriales, pâleur de la 
matrice 
- Densité accrue des grains de sécrét ion s itués immédiatement 
sous la membrane plasmique 
- Coat moins abondant, inégalement réparti 
- Diminution du nombre de vésicules et de leur volume 
- Certaines contrac t ions des espaces intercellulaires 
c) NPT-10. 
1. 250 r1m1 
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- Dilatation des ~spaces intercellulaires 
- Nombre et volume des vésicules plus faibles que chez le tis-
su contrôle 
Aspect fripé de la membrane mitochondriale, matrice de moins 
en moins dense 
Glycocalyx moins ~bondant, formant de petits amas sur les wi-
crovillosités 
- Grains de sécrétion très denses 
2. 1000 (/ml. 
- Action zonale du traitement: cellules lysées, cellules à den-
s ité très faible, séparées par de s cellules à densité relati-
vemen t normale 
- Oed~me des cellules pâles, du noyau, des mitochondries qui de-
viennent à peu près sphérique s 
- Images myéliniques forwées par les organelles q ui se vacuoli-
sent 
- Observation possible de l a trame fib r illaire 
- Cons ervation de l'aspect en double feuillet de la membrane 
plas mique, même s'il y a lésion cellulaire 
- Ce l lules de densité relativement normale présentant les modi-
fications observées lors du traitement à 250 t lml. 
DISCUSSION 
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Si les études concernant l'action de nombreuses substances 
sur l es caractères de perméabi lité des membranes vivantes ont permis 
de préciser la notion de site actif s ans toutefois identifier ces sites, 
il est difficile d'obtenir une · image cohérente et détaillée de l'ultras-
tructure du site responsable d'un caractère de perméabilité. 
L'étude du mouvement de l'eau et de substances hydrosolubles 
ou liposolubles a permis à certains auteurs de tirer des conclu~ions 
quant à l'ultrastructure de la membrane vivante. L'opinion classique, 
défendue par Ussing (1954),est que le flux osmotique d'eau est la résul-
tante d'un déplace1uent en m&s se de mo lécules à travers les pores de la 
membrR ne. Ce déplacement a lieu lorsque, par suite de la présence d'une 
substance incapable de franchir la membrane, il y a une différence dans 
les f ractions molaires du solvant . 
L'interprétation d'~ventuelles variations ultrastructura les 
reste not a mment limitée par la c onna issance incomplète que nous avons 
du mode d'uct ion des différents traitements rendus nécessaires pour exa-
men par microscopie tant optique qu'électronique . Le glutaraldéhyde fu t 
util isé comme fixate ur ca r selon u ne étude de Jard et Coll. (1966 ), il 
n'entra îne pas une augmentation massive du flux de sodium et maintient 
une d ifférence de perméab i lité à l'eau entre les préparations stimul ées 
à l'ocytocine et les préparations c ontrôles. Cette fixation précède la 
déshydratation afin de minimiser les remaniements causés par l'alcoolé-
thylique et le tétroxyde d'osmium. 
Notre hypothèse première de l'attaque sélective des cellules 
muquéus es de la face apicale de la vess ie de grenouille par les déter-
gents non ioniques a été vérifiée. 
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Les expériences que nous venons de décrire montrent que le 
NPT-G et le NPT-10, détergents non ioniques, sont des substances capa-
bles d'inhiber l' action de l'ocytocine mais affectent très peu le flux 
de base et la diffé rence cte potentiel (Bourguet, données non publiées, 
1970). L'apparente réversibilité des variations ultrastructurales et 
cette stabilité de la différence de potentiel indiquent que les méca-
nismes de transport de Na et de respiration sont encore intacts durant 
cette période, 
S'il est vrai que certaines molécules présentant une l ~pophi­
lie marquée ont une a ction sur les fonctions de perméabilité de la mem-
brane cellu lai re, il parait évident que l'action de ces détergents non 
ioniques ne dépent pas uniquement de la bonne solubilité dans les lipi-
des, Nous désirions obtenir un effet spécifique sur la membrane plasmi-
que, l'accès du cytoplas me étant supposé être limité par ce caractère 
de lipophilie; cependant, les lésions ultrastructurales visibles son t 
surtout intracytoplasmiques. Il est possible qu'elles soient secondai-
res à un effet membranairc, mais elles pourraient témoigner d'une pé-
nétration cytoplasmique du détergent. 
La pert8 des propriétés de barrière de l a membrane plasmique, 
son incapacité de mai ntenir les gradients interne et externe,pourra ien t 
résulter éventuellement de la perte accidentelle ou de la détérioration 
d'un système: l'élaboration et la migration des glycoprotéines . Il fut 
prouvé que le coat résultait de la migration des g lycoprotéines à par-
tir du réticulum rugueux vers le Golgi pour ensuite s'acheminer dans les 
vésicules dispersées dans tout le cytoplasme pour enfin se concentrer en 
bordure (~ennett,1970a,b;Fawcett, 1905; Ito, 19fi 9; Rambourg, 1907). Nos 
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résultats sugg~rent qu'il y a eu atteinte de ce système. 
Les observations sont en accord avec des études précédemment 
effectuées sur des bactéries, des érythrocytes et certaines cellules tu-
morales. Lors d'un traitement de membranes d'érythrocytes par la polyly-
sine, Danon , et Coll; (1965) conclurent que les glycoprotéines éta-
blissaient le lien de la double membrane à la polylysine. Mamelak et Coll. 
(1969) confirmèrent cette hypothèse mais notèrent d'autres liens possi-
bles entre les groupements phosphate et sulfate des phospholipides et 
des acides polysaccharidiques. 
Il peut donc en être de même pour la fixation des détergents 
aux tissus. La baisse de perméabilité se ferait par une série d'échan-
ges qui réorienterait la structure de la membrane, fermant les canaux 
aqueux et les réouvrant au fur et à mesure de la récupération, les al-
térations causées par le NPT-6 étant toutes réversibles. 
On connait la complexité des lésions observées dans les cel-
lules muqueuses de l a face apical e . L'histologiste se trouve en présen-
ce d'un ta leau lésionnel ùoublement complexe. Dans la même région se 
trouvent des cellules à des stades fonctionnels et lésionnels très dif-
férents. Durant la t r a nsition de fonct'onnement normal jusqu'à la lyse 
compl ète de la cellule, lors de l'emplo i de NPT-10, des altérations fu-
rent observées au niveau du coat filamenteux extracellulaire, des granu-
les de sécrétion, des mitochondries, de même qu'au niveau de la matrice 
cytoplasmique. Nous replacerons d'abord nos consta tations dans le con-
texte des travaux récents consacrés aux lésions ultrastructurales pro-
.voquées sur différents tissus par quelques traitements. 
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Quelques travaux récen ts fu rent effectués sur l'épithélium 
vésical. En 196 9, Mamela~ et Coll . vérifièrent l'action de la poly-L-
lysine sur la vessie de crapaud. Ils conclurent que le nombre et la 
dis t ribution des domma~es cellulaires étaient proportionnels au degré 
d'étirement de la vessie durant l'exposition à la poly-L-lysine. A la 
phase d'étirement, presque toutes les cellules sont atteintes tandis 
que l ors du stade de contraction, plusieurs cellules exposées au po-
lycation à u ne concentration de 80 èf /ml durant deux heures ne s:0nt pas 
encore lysées . Ils notèrent également l'apparition de mas ses denses à 
la surface apicale mais ne les étudièrent pas en détail. Ils suggérè-
rent q ue ces masses consistent en des restes cytoplasmiques et de la 
polylysine dispersée. Durant ce traitement, le polycation attaque é~a­
lement le coat muqueux de la surfac e apicale qui forme de minuscules 
amas ou dis parait complètement. La polylysine peut également avoir pé-
nétré le baga ge lipoprotéique de la membrane plasmique apicale, rompant 
ainsi l'arrangement molécul a ire, ce qui c a use une au gmentation de perméa-
bilité de l a membrane aux constituants cytoplas mi ques solubles. 
Les cha ngements des organi tes intracellulaires sont la consé-
quence de la perte de constitua n ts . L'attaque de la surface apicale par 
ce polymère peut aussi avoir causé le relarguage d'enzymes lysosomiales 
(protéases , l é cithinases ••• ) qu i attaquent les organi tes. En d é pit de la 
lys e de plusieurs cellules de la couche superficielle, la membrane plas-
mique demeure intacte, toujours composée du double feuillet, de même que 
le complexe jonctionnel. 
La membrane plasmique occt1 pe la position la plus vulnérable de 
l'environnement extra et intracellulai re; de ce fait elle joue un r ô le 
critique dans la protection cellu lai re. Cette double membrane atteinte 
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la cellule pe r d sa capacité de mainte nir son vo l ume : ceci entraine l 4 a-
gonie cellulai r e par l és i ons irréversibles e t p rogressives de tous les 
organites. 
Saladino et ses co l laborateurs (1969) étudièrent les mod i fi-
cati ons de la membrane pl asmi que de la vessie produites pa r un antibioti-
que po l yène: amphotéri c i ne B. Ils notèrent une sens i bilité diff é rente des 
cellules pâles e t des cellules denses à l'amphot é ri cine B. Ceci fut assoc ié 
à l' augme n t at ion rapide du transport actif de Na, suggérant que chacun de 
ces de ux types cellula ires pe ut jouer un rôle d ifférent dans le transport 
de l 'eau et des i ons . Les ce llules pâles sont a ttaquées les premiè res a -
près huit minutes d'exposition à l' antibiotique , mai s après deux heures , 
t outes les cellules s on t gonflées et al t érées. I ls notèrent que l es mito-
c hondries é t aient éga lement très gonflées et cont enaient de nombreux cris -
taux arrondis et denses identi f iés comme étan t des s els de calcium, Pe a chey 
et Rasmuss en (1 961 ) arrivè rent à l a conclus i on que les mi tochondri es de ves -
sie de grenouille pouvaient ac cumuler des ions de ca lcium, barium , s t r ont ium 
et d' or. Dans c es cas les granul e s i ntra -mitochondriaux prés e ntent une den-
s i té électronique très élevée, Le r é ticu l um ru gueux, le complexe golgien 
et l e s espaces i ntercellulai res appar a issent dis tendus . Le noyau est éga -
lement gon f l é et quelquefois, il s notent que l a c hromatine s 'amasse e n 
plages de ns es, Ros en (1970 a, b) conf irma ces obse r vations par l' étude du 
même t ra i t eme nt a ppliqué à l' épithél ium vés ical de t ortue. L'amphoté r j ci-
ne B produit un pro gres sif mais i rréversible oedème du cytopl asme de tous 
les organites . Les a l térations semblent r és ul te r d 'une perturbat ion du 
système no rmal d' échange Na-K à l a s urfa ce ce llu l aire (Finn, 1970) , cau-
s ant une péné t r a t i on de l' eau du milie u env i r onnant , 
28 
Des séries d' expé rience~ furent également effectuées avec cer-
tains t e nsio -act ifs , dans le but de détériorer sélectivement les membranes. 
Certains de ces détergents, l'attaque sélective de certains composants 
ce llulaires, dépenden t en grande partie des dimensions moléculaires et de 
la solubili té du détergent. Fiszer et de Robertis (1967), Berger et Fand 
(1967), e t Miller (1970) utilisèrent le Triton X-100 afin de solubiliser 
des enzymes de membranes limitantes. Les résultats démontrent qu'i l y a 
activat ion maximale et solubilisation des Na - K - ATPase à une concen-
tration de 0. 13 de détergent. Swanson et Coll. (19fi4), par des études sur 
l es micros omes cérébraux, avaient déjà démontré, qu'utilisés à certaines 
concent rations, les détergents causaient non seulement la solubilisation, 
mais égalemen t une activation considérable de ces enzymes. L'expérie nce 
fut réuss ie avec le Lubrol W à 0.053 de concentration. Certains détergents 
non ion iques fure nt également utilisés: le polyéthylène glycol "400" (Schof-
feniels et Coll . 1962; Kover et Coll. 1971), le pluronic F-68 (Rozé,19C6 ), 
le déoxycholate de sodium et le dodecyl sulfate de sodium (Engelman e t 
Col l. 1967; Cminelot et Vaz Dias, 1970). 
Le "pluronic F-68" protège partiellement les hématies contre l 'hé-
molyse osmotique aux concentra tions inférieures à 53. Au delà de cette con-
centration, des a ltérations ce llulaires importantes surviennent avec a gglu-
tination et quasi dispariti on des membranes. Engelman et Coll (1967), Razin 
et Barash (1969) rapportèren t que le déoxycholate de s odium, le dode cyl 
sulfate de sodium et le Triton X-100 produisent un hat1t degré de séparation 
des protéines et des phospholi pir!es de la surface des membranes de ~1y coplas­
ma laidlRwii , tandis qu' Emmelot et Vaz Dias (1970), en utilisant les 
m~mes détergents montrèrent que les membranes reconstituées par 
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dialyse après action sur les membranes plasmiques de foie sont bien 
différentes des me~branes normales au point de vue contenu protéique, 
lipidique et en cholestérol. 
Des altérations u ltrastructurales semblables ont été obser-
vées par plusieurs chercheurs dans d'autres tissus après différents trai-
tements . En 1966 , Parturier-Albot étudiait les l é sions ultrastructurales 
causées par intoxication alcoolique sur le foie de rat et le foie humain, 
Il nota des anomalies des h épatocytes portant sur tous les organites de 
la cellule . Seuls les noyaux semblent normaux. Les modifications les plus 
frappantes sont celles des mitochondries qui sont déformées, parfois mê-
me géantes; e lles sont s ouvent accolées l trois ou quatre et prenne nt un 
aspect flétri. D'une manière générale , leurs crêtes sont très rarifiées 
et courtes, la matrice a perdu son ho~o généité. Parturier-Albot nota éga-
l ement que l e réticulum lisse é tait vacuolé; dans certains hépatoc y tes, 
i l dist ingua netteme nt des vacuoles et vésicules golgiennes particu lière-
ment hype rtrophiées, remp lies d'une substance très dense aux électrons. 
Les membranes paraissent intactes,bien qu'il observe une dilatation géné-
ralis ~e des espaces intercellulaires . 
Egalement en 1966, Schaffner et Javitt notèrent plusieurs chan-
gements une heure a près l'inject i on de taurolithocholate dans les cellu-
l es hépat i ques . Les plus impor tants sont ici la disparition de la presque 
t otalit é des microvilli du cana l biliaire et une dilat a tion du comp lexe 
golgien. Ces or~anites sont considérés par Schaffner comme étant les 
points d'at taque, mais il nota plusieurs autres modifi ca tions ultrastruc-
turales suivant ces premiè res a lt é rations: la dilatation du canal bi-
l iaire, la forma tion de vacuoles autophagi ques, la rupture du 
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réticulum rugueux et . des al térations des membranes mitochondriales. Il 
consi déra ces chan gemen ts comme étan t lé r ésultat de la rétention de l a 
bile et du tauro lithocholate dans les hépatocytes. Un troisième groupe 
de ch angements es t l'apparente régénération de l'ergastoplasme par la 
condensation des polyribosomes et la réappari t ion des microvilli, 
Cassidy et Tidball (19ii7) notèrent une augmentation de perméa -
bilité de l'épithélium intest inal du rat après traitement par agents ché -
lateurs (Na EDTA). En même temps que cet accroissement de perméabilité, 
le contenu de la muqueuse en i on Ca et Na décroît beaucoup . Des électro-
micrographies des tissus traités i n vivo avec la Na EDTA révèlent: 
a) des microvilli arrondis et gonflés dans la région du complexe jonction-
nel, b) un élargissement du c anal i ntercellulaire, particulièrement dans 
la région de la zonulae adhérentes, c) la perte de certains détails dans 
la région des des~osomes. Ils expliquèrent l'action des agents chélateurs 
comme suit : l'élimination des ions Ca et Na semble être en relation di-
recte avec le transport des fl uide s en général et permet un mouveme nt du 
Na dans la cellu le . L'activité de la pompe à sodium fut décrite par 
Farquhar et Palade (196 3 ) comme étan t localisée le long des faces latéra-
les de la cellule épithéliale . De par cette démonstra tion, ils trouvent 
l'explication de tou t es les modif ica tions membranaires observées au niveau 
du complexe j onctionnel, 
Après cette courte revue de s diverses lésions observées dans 
d'autres tissus que nous avons mis e n relation avec les modifications 
I 
produites par les Cémulsols, nous tenterons une hypothèse explicative des 
changements morphologiques observés. 
CONCLUSION 
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Nous voyons que le nombre et la distribution des dommages 
cellulai r es sont b ien proportionnels l la solubilité et l l'encombre-
men t stérique ùes molécules de détergents: le NPT- 6 attaque les cellu-
les, al tère les organites , mais le NPT-10 en plus, cause littéralement 
un éclatement de plusieurs cellules. Durant le traitement , le polymère 
attaque le coat muqueux de la surface apicale qui forme alors de minus-
cul es amas ou disparaît complètement. Cette première étape franchie, 
l es molécules peuvent dissocier la couche lipoprotéique de la membra-
ne plasinique apicale, et en modifier l'arrangement moléculaire: ceci 
pourrait produire une perméabili té accrue de la membrane vis-à-vis des 
macromolécules cytopl as mique s et de l ' eau. Le résultat final est laper-
te de densité de la matr i ce cytoplasmique. 
Nos rés ulta ts montrent que le NPT-6 et le NPT-10 produisent 
une i nhibit ion i mportante de l ' effet de J 'ocytocine sur le flux 
net d'eau. Ce tte inhibi t ion sous-entend la détérioration de l'action 
d ' un in termédia i re de l' AMP cyclique sur la membrane apicale ou une 
restriction i mposée par une réduction du gradient osmotique effectif, 
cec i à cause d ' une é lévation dans la perméabil ité du soluté cytoplas-
mique à la surface de la membrane apicale de la vess ie de grenouille. 
Une hypothèse de travail est le blocage par le polymère d'un nombre 
appréciable de molécules d ' eau; on peut supposer que la précipitation 
des protéines est due,au moins partiellement, à une dénaturation par 
extraction de l'eau liée aux chaines polypeptid iques. 
Les changements i ntracellulaires sont la conséquence de la 
perte de constituants . L'attaque de la surface apical e peut permettre 
le passage de molécules de détergent qui alors attaquent la membrane 
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des lysosomes, augmentant la perméabilité, permettant peut-être le re-
l arguage d'enzymes lysosomiques (hydrolases, phosphatases, protéases et 
léci t hinas es • •• ) qui attaquent les oraanites. Les masses denses rassem-
blées dans la réGion immédia tement sous-jacente à la double membrane, 
consisteraient donc probablement en des granules polysaccharidiques 
chargés de restes cytoplasmiques, et peut-être de quelques molécules 
de détergent, Parallè lement à l'hypothèse de Peachey et Rasmussen (1961), 
si les mitochondri es peuvent c apter les ions de calcium, de barium et 
d'or, peut-être captent-e lles ici des molécules de détergent qui établi-
r aient des l iens entre les groupements phosphate et sulfate des phospho-
lipides e t des a cides polysaccharidiques du système membranaire , d'o~ . 
réorientation des structures membranaires, changement de perméabilité, 
et fi nal ement perte de densité de la matrice mitochondriale. 
I l f aut en outre, remarquer que les NPT- ti et NPT-10 interfè-
rent avec l'ocytoc ine quant à l'effet sur le flux net d'eau. S'agit-il 
d'une véritabl e compéti tion? Nos résultats ne permettent pas de conclu -
re à ce sujet . Néanmoins, ils suggèrent que la perte des propriétés de 
barrière de la membrane plasmique résulte du mal fonctionnement d'un 
système : l ' é laboration et la migration des glycoprotéines. Pour être cer-
tain des lieux d'attaque et d'accumulation des détergents, peut-être que 
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LEGENDES COMMUNES aux ILLUSTRATIONS de MICROSCOPIE 
bt barre terminale 
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de desmosome 
di digitation 
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gr granule 
m mitochondrie 
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LEGENDES ùes PHOTOS 




Vessie de grenouille s timulée par l'ocytoci ne 10 Y/ml. 
Vue de l' P.pithélium vésical. Les espaces intercellulaires 
s ont dilatés ~ une cellule riche en mitochondries occupe l'ex-
trême gauche; les noyaux sont de forme a llongée . 
X 12215 
Cellule dense ou cellule granulée. 
Matrice cy toplasmi q 1e dense, les mitochondries sont localisées 
en position supranucl6~ire: les c iternes du réticulum endoplas-
mique para issen t remplies d'un matériel légèrement granuleux; 
l es granules de sécrétion sont localisés dans la région sous-
j acente à la membrane plasmique apicale . La couche ?xtracyto-
plasmique a très fortement fixé le colorant. 
X 38745 
Ce llule pâle . 
Le hyalopl asme est relativement clair; le réticulum endoplas-
mique est très développé, surtout formé de vésicules cla ires; 
on distiugue facilement le matériel fibrillaire en certains 






Deux types de cellules apparaissent sur cette photo: cellule 
granulée ou dense et cellule pâle. Les espaces intercellulai-
res son t dil atées mais les cellules restent étroitement acco-
lées dans la région de la barre terminale. 
X 102GO 
Cellule pâle. 
Ce type de cel lul e est caractérisé par le grand nombre de vé-
sicules pâles . Note r le noyau allongé, les mitochondries den-
ses, la situation des granules de sécrétion immédiatement sous-
j a cents à la membrane plasmiq 1e; nous aperçevons également le 
matériel fibrillaire (---.) 
X 102fl0 
Cellule dense . 
Le noyau est toujours de forme allongé, mais le hyaloplasme 
est très dense et le réticulum endopl asmique moins développé . 
X 10260 
B- Système d'adhésiün i ntercellulaire. 
7. Détails de relations entre cellules voisines au niveau des 
des mosomes (macul a adhe rens); les cellules restent accol ées 
au niveau de ce système vers lequel convergent des tonofi-
brilles. Cette préparation fut colorée par addition de 13 de 
bleu Alcian, au glut a ra ldéhyde (Behnke,1970). Une post-colo-
rat ion à l'uranyl-acetate et au citrate de plomb améliore le 





Dans la zone voisine de la lumière, les cellules voisines 
adhèrent par les doubles membranes latérales, formant des 
lignes très dens es : barre terminale (zonula occludens). 
Un peu plus loin les membranes se séparent, l'espace inter-
cellulaire s'agrandit formant la zonula adhérens. Noter la 
bande continue de matériel amorphe, disposée parall~lement 
A la double membrane (voir figure 22). 
X 270C-ï 0 
Au niveau des contacts latéraux de deux cellules épithélial es, 
les i nterdigitations retiennent quelque peu les deux ce llules 
adjacentes, mais les espaces intercellulaires sont dilatés 
sous l'action de l'ocytocine. La barre terminale (zonul a oc-
cl udens) é tant imperméable à l'action de l'ocytocine et du 
détergent, demeure intacte. 
X 11070 
C- Micrographies optiques de vessies traitées aux Cémul s ols et de tissu 
stimulé à l'ocytocine . 
10. Epithélium traité au NPT - G, 1000 (/10 min. 
Vessie contractée: la muqueuse est divisée en cellules basales 
et superficielles et est en général caractérisée par une abon-
dance de granules de mucus <--••>· Après action de l 'ocytoci-
ne, les espaces intercellulaires sont très dilatés; après 10 
minutes de traitement aux Cémulsols, cet effet n'est pas en-
11 . 
12. 
1 3 . 
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core disparu. Colorer par la triple coloration thionine-
azur B-fuschine. 
X 2000 
Epithélium vésical traité au NPT-6, 1000 o/l h.25. 
Vessie contractée; les agrégats caractéristiques de 6ranules 
de mucus (~) sont mieux observables. Triple coloration 
thionine-azur B-fuschine . 
X 2000 
Epithélium de contrôl e ayant subi deux stimulations à l'ocy-
tocine . Aspect semi-contracté du tissu; les granules de sé-
crétion forment une mince ligne immédiatement sous-jacente 
à la membrane plasmique. Coloration thionine-azur B-fuschine. 
X 2000 
Apparence ~énérale d'ép ithélium vésical traité au NPT-6 
1000 (/ml, 1 h.25. 
La vessie est dans un é tat contrac t é. Adjacents aux microvil-
li, les agrégats de granu les de sécrétion (~~-..) sont nom-
breux et très denses . Dans tous les noyaux, hétéro et euchro-
matine sont facilement dif fér enciées. Les espaces intercel-
lulaires sont dilatés mais on devine les interdi gitations. 




Ac t ion zonal e du Cémulsol NPT-10. 
Toutes les cellules de la couche superficielle sont attein-
t es; certaines ne sont que pe u altérées, d'autres très pâles 
et d'autres complètement lysées. Les microvilli sont plus ra-
r e s et paraissent allong~s ; . Noter l'oedème général des cellu -
les pâles; l'hyaloplasme et le nucléoplasme sont très clairs. 
Dans les cellules les moiJls atteintes les granules de sécré-
tion sont t rès denses, peu nombreux et volumineux. 
X 2000 




Epi thélium vésical contrôle. 
Noter l'importance de la couche colorée à la surface apicale 
de l 'épithélium , couche extracytoplasmique filamenteuse. Les 
gran ules de s écré ti on sont immédiatement sous-jacents à cet-
t e couche filamenteuse. 
X 270GO 
Epi thél ium vés i cal contrôle. 
Membrane plasmique apicale visible (~~-••), coat extracyto-
plasmique abondant; les granules de sécrétion pâles, membrane 
limitante visible. 
X 40590 
Mi crovilli My d' ~pithélium vésical traité au détergent NPT-6, 





Noter la bonne conservation de la membrane plasmique apicale 
( •> et le granule de sécrétion plus dense, d'aspect gra-
nuleux. 
X 94710 
Cellule épithéliale traitée au détergent NPT-6, 1000 .~ /ml, 
l h.25. 
Remarquer la bonne conservation de la double membrane apica -
1 e (---.,,..+ ) • 
X 94710 
Tissu traité au NPT-10, 250 ((/ml, 5 minutes. 
La double membrane est toujours bien définie. Les systèmes 
jonctionnels s ont bien préservés: barre terminale Bt et 
zonula adherens. Noter l'élargi~sement de l'espace intercel-
lulaire qui semble rempli d'un matériel amorphe; dans la ma-
trice cytoplasm i que se trouvent deux bandes nettes de maté-
riel dense longeant la membrane cellulaire. 
X 94710 
Epithélium vésical traité au NPT-10, 1000 Y/ml, 5 minutes. 
Ici é galement, mal gr é l 'ac tion dras tique du détergent, dou-








Epithélium vésical t r a ité au NPT-10, 10 minutes. 
Cellule presque lys ée : le coat es t rarifié, les microvilli 
allongés sont ra r es , les mitochondries ont un aspect fr ipé 
mais peuvent encore êt re reconnues. Noter les nombreuses va-
cuoles clai r es, les corps myéliniques et les granules très 
denses. 
X 38745 
Cel lule très dense du même épithéli um montrant encore quel-
ques organi tes. 
Les espaces in tercellulaires sont très a grandis mais les bar-
res terminal es sont tou jours intac tes. 
X 11070 
Cellule ép i t héliale traitée au Cémulso l NPT-G, 1000 1/ml , 
1 h,25. 
La membrane plasm i que de cette ce l lule est toujours intacte 
mais le coa t est moins abondant, Plus i eurs corps myél i niques 
son t obs ervés; les granul es de s éc ré ti on sont très denses ; 
Le noyau est <le f orme all ongée; on y distingue f acilement 






Cellule épithéliale traitée au Cémulsol NPT-10, 1000 '1/1111, 
La membrane plasmique est toujours intacte; les mitochondries 
et granules de sécrétion sont dé5radés en images myéliniques; 
le noyau N possède une c hromatine dispersée uniformément, 
très volumineuse. Noter l ' oedème général de la cellule; la 
matrice cytoplasmique très claire,permet d'observer le mat6-
riel fibrillaire ( ~) . 
X 16605 
Même cas avec lésions memoranaires ~--~-••>; les jonctions 
cellulaires sont préservées; le cytoplasme, très pâle, ne 
contient plus que des amas membranaires; les organelles sont 
vacuolisés. Dans ces cell ules lysées, la trame fibrillaire est 
par t iculièrement visible . Remarqaer les fibres conjonctives. 
X 16605 
F- Mi c r ograph i es de l'atteinte de s granules sécrétoires. 
30. 
31. 
Granules de sécré tion de t issu de contrôle. 
Matrice très pâle, granul e arrondi et membrane limitante ad-
jacente à la matrice. 
X 94710 
Granules de sécré tion de ti ssu traité au NPT-6, 1000 Y/ml , 
10 minutes . 
Matrice dense et arrondie; membrane limitante légèrement on-
dulée et décollée. 
X 94710 
32-33. 




Détails de granules de sécrétion traités au NPT-G, 1000 o/ml, 
1 h. 25 . 
La matr ice est légèrement ovol'de, remplie d'un matériel appa-
remmen t granuleux : renfermant une i.nclusion dense, excentri.que . 
X 94710 
Granules de sécrétion de tissu traité au NPT-10, 250 ~/ml , 
10 minutes. 
Ils possèdent une i nclusion centrale très dense, bordée d'un 
halo plus pâle . 
X 7 500 
Granul es de sécrét ion de tissu traité par 1000 ~/ml de NPT-
10 , 10 minutes. 
Observables dans les cellules les moins atteintes. Noter i n-
clusion centrale dense et le halo plus pâle. 
X 7500 
Autre type de granules rencontré dans le tissu traité au 
NPT-10 , 250 ((/ml , 10 minutes. 
Matrice très pâle; matérie l légèrement granuleux; membrane 
o ndulée ma is adhérant l la matrice. 
X 94710 
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Mitochondries de tissu de contrôle. 
Matrice dense, crê tes mitochondriales pâles et bien définies; 
les grana intramitochondriaux peuvent être observés. 
X 38745 
Mitochondrie de tissu traité au NPT-o , 1000 Y/ml, 10 minutes. 
Matrice mitochondriale et cytoplasmique uniformément dense. 
Les crètes mitochondriales sont moins bien définies. 
X 94710 
Amas mitochondriaux dans une cellule de tissu traité au NPT-
10, 250 1'/ml, 10 minutes . 
Aspect fripé des mitochondries; crêtes mal définies; forme 
irrégulière. 
X 12215, X 3d745 
Amas mitochondrial d'une ce llule traitée au NPT-10, 1000 o /ml , 
10 minutes. 
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